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Selbsttra^ende Fackan^en odez* Kapseln zxxm Umli(illen von 
Me clUcamen ton 



Go^enstsoid dez* Erflndun^ slnd soXbsttragende Paclcun^on odex* 
Kapsoln Tur Hedlkamonte aus elnem aodlf xzlerten PoJ.y^'-inylalko- 
hoi. 

Medlzlnlsche Kapseln werden blslxer praktlscb nur aus Gelatine 
Iiez*g:estdllt • Dlesez* Gz*undsto£*r weist ncben selnex* absoluten 
pbyslologlsclien Unbedenkllchkdlt Jedoch. etllclie gravlerende 
Nacbtolle auf. Gelatine besltzt als Naturprodukt koine ^lelcli- 
blelbenden pliysikallscliens dlnsbosondore meohanlsclien Blgen- 
scharten* Sle ist xilcbt ©auro- und llclitbesta.ndlg und 1st vor 
allem settar anfeLlllg ge^en den Befall mit Mikroorganlsmen, wobel 
aiacb erroigter Inrcktion elno Sterilisation kanm mobx* mS^llcli 

Trotz dieser Nacbtelle konnte die Gelatine als Umhullung^eniater'ial 
TixT Medlkamonte bisbex* nicbt verdran^^t werden* 

Aur der Suche nacb einem geel^eten Brsatz fiir die Gelatine 
In inedlzlnisclien Kapsoln wrden berelts die verschledonsten 
Polymeron bzw« Folymorgemiscbe voirgeaclila^en* So wurde beispiels'r 
T^joise Polyvinyl alkobol ala Kapsel^rondotof f in der japaniaclien 
Paten taniueldun^ Sho->45*1^77 verwendet« Auoli aua der Deutscben 
Of*fanleg:un^s8cbril't 1 965 584 ist die Verwendung von Polyvinyl- 
alkoliol tind anderen Folyzaeren fiir mediziniscbie Kapseln bakannt* 
Alle dieae Substanzea erviesen slab Jedocb in Tecbnik und Praxis 
der Kapsel«*Herstellxme: und ibrer Anvendiua^ nicbtr als vollwerti^er 
2Dr satz rtir die ^obr^ucblicbe Gelatine* 
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Nachtalli^ TUr d±e Verwondung von Poiyvinylalkoliol als Kaps«l- 
gainmdstorf ist vor allem dia Notwendlelcelt j ibn mit eicieni 
a,uaeron Weicbmachor zn plastif Izioiron, wobei der auflere Welcli«^ 
maclier elnersaits auswandern^ andererseits ±n das ©ingeeclilos- 
sene Medikament ©indr-irageti kaznio D±©s kaim vor allom be± lan- 
eeVBxr Lagerung day Kapaoln zu elner Varsprodung und Riflblldung 
Gowle zu Verandanxngon desr oingoschlossonen Medilcamente Tiiliren* 

Es wurda mui gefxinden, daG sich selbsttragende Paclaxngon odor 
Kapsoln zum Umbiillen von ModikanKtiiton bosonders vortellliaf t 
aus ©inera modlf izierten Polyvinylalkobol b^rstellen laasoii» der 
oin teilverseirtos Pfroprcopolymerlsat vozi Vinylacetat auiT Poly- 
atbylonoxld ist tmd 1 - 50 Govr* ^ jvorzugswoise 20 - 30 Gew* 5^ 
Athylonoxid-Elnlieiton, 1-50 Gew* ^, vorzugswoiso 20 - 36 Gow.^ 
Vinylacetat-Elnbeiten und 20 - 98 Gawo ^, vorzugsweiso 4o - 60 
Gew* 5S Vinylalkobol-EinlicltGn ©nthalt* 

Die Herstollmxg solcbtor modiriziorter Polyvinylalkoliola ist in. 
den deutsch.&a Patentsctirif ten 1 081 229 imd 1 09^ ^57 boocbriebon 

Zur H©rst©ilung d©s orrindungsgeraaO . zu vorwondonden modii'izior- 
ten Polyvinylalkohols verwendet man ein Polyathylonoxid init 
©inem Molokulargewicbt tiber lOOOO, vorzugswoise von 2O00O bis 
25000« Di© Viskositat ©iner- 4^i g©n wMCrigon Losung d©s modifi- 
zi©rton Polyvinylalkobols bei-.20^C liegt im B©r©icli von 2-10 
cP, vorzugswoise zwisclion 2 und 5 cP. 

Der modifiziert© Polyvinylalkobol ist pbysiologiscli barmlos und 
praktiocb nicbt toxiscla. Er ist leicbt losXicb in Wasser sowi© 
im Magen-> und Darmsart, Durcli den Gebalt an PolySLtbylenoxid ist 
der modifiziort© Polyvinylalkobol innerlicb weicbgemacht, so 
daS ©ine V©ichmacb.0iTwand©rung Oder ©in AusscJivitzon dos Weicb- 
macbers nicbt ©intreton kann, was einen wasentlichon Vort©il 
geg©nUber dar V©rwondimg von &u6arlicb w©icbg©maclit©n Polyvinyl- 
alkoboX darstollt. Dor modifizi©rt© Polyvinyl alkobol l&flt sicb 
Jedocb aucb, falls erf ordorlicb, zusatzlich. mit ttufloren W©icb- 
macbam fUr Polyvinylalkobol wio Giycorin, Sorbit, Rolxrzuckor 
Oder Propylenglykol plastirizieremo 
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Der inodifizierte PolyviuyLalkoliol kann als waBrige Lbstme zu 
medlzlnlschen Kapseln nach. dem yon dor Gelatine b.er bekarmten 
TaiicliverfahLren verarbeitet werden. Die Kapseln konnen abar aucli 
naclx den bekannten TbormoplastverarbeitunssDiethoden gespritzt 
odex* atis oiner Folie sowoh.1 im P.ositiv- als auch im Negativ- 
verrahrea tiofgezogen warden^ 

Unter Kormalbedlngxingen sind die Kapseln wenig anfailig gegen 
MikaroorgraniGmcn tind lassen sicb einracb nacb den in der Medizin 
iibliclien Verratiren sterilisi<^ren. 

Der inodirizierte Polyvihylalkobol kann durcli Variation 'des Poly- 
ath.ylenoxidgehaltes nnd des Verseifungsgrades innerlialb der 
oben angegebenen Gronzen in veitem Mafle den Verarbeitimgsbedin- 
gungen angepaQt werden, Bedingtingen wie sie z« B» von den mc- 
cbanisclxon Abjfiillanlagcn Tiir inediziziisch.0 Kapseln gefordert 
verden; eino Veirringerung dos Polyathylenoxidgehaltcs oder eine 
Erh^bbiang des Verse if ungs grades orgibt ein hS^rteres Material und 
entsprecliendo steif^ore Kapseln; umgekobrt wird durcli Erlidbung 
des Polyatliylenoxidgelialtes oder Verringerung des Verseirungs- 
grades innerlialb der gegcbenen Grenzen ein weicberer modirizierter 
Polyvin^'-lalkohol erbalten, ans dem Kslpseln von boborer Veicb- 
beit b.ergestellt worden k<5niien« 

Die rolgenden Beispiel© dienen der naberen Briauterung der 
Errindungr 

BeiST)iel 1 ; 

Hers t el lung von Stockkapseln im Taucbverf abren : 

Durcb Einstreuen von 50 Govicbts teilen eines modirizierten 

P o lyviny 1 a Iko bo 1 s au s 

50 Gew.-^ Vinylalkoholeinbeiten 
25 Gev*-^ Vinylacetateinboiten und 
25 Gew***^ iLtbylenoxideinbeiten 
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in 30 Gewlchtstelie kaltes Vasser und Aurb.eizen tinter RCilirGn 
Im Vasserbad auf ca« 90^C wurde olne nahezu schaunirz*e±e klaire 
U5avkjxg hergestelXt* Dlese Losun^ wurde In eine Tauch-i/axmo iiber*- 
goriilirt (iixid elhl^e Luftblasen In der Losung warden Im Vakuutn ent 
romt, Bel 50^C liatte dlese Losuzig elae Vislcosita-t von 17O Poise 
^eiaessen Im HoppXer-Kugeirallvlskoslmeter. 

AIb Tauctifonn wurden mlt SlXlkon&l liydropKoblerte, glatte , am 
£nde abgexnxndete £l8enstlf*te verwendet. Dlese Stirte vmrden 
zur bosseran Handhabun^ zu Je 10 Stilck auf elne Blsenplatte mon- 
tlert. Damlt die aus zwel Teilen bestehende Steckkapsol horge- 
dtelli; warden konnte, v/aren Xaixclistlfte mlt zwel verscbledencn 
Dur c hme s s a m 

a) riir die el^entllclie KapseX von 7,2 mm imd 

b) fiir deron VcrscbluQ von 7>7 mm errorderlicb. 

Die IKirchinessGrdirrereiaz zv/lscben dea AuOendurchmesser der Kap- 
Bel und dem Jnnendurchiaesser des Verscblus ses 1st abhSLngrl^ von 
der Vandstarke der fertlgen Kapselliairte und betrug ca. O, 1 
bis 0,3 mm. . 

fielde Tauckformen xmrden In die atLf 80^0 erwSrrat© L<>siAn^ des 
modlflzlerten Polyvinyl a Ikoho Is senkreoht elngotauckt und an- 
scblloBend unter st^ndl^em Scbwenken In elnem Trockezikanal bel 
ca. 100*^0 getroclcnet. Die Trocknungszelt betrug etwa 1 5-30 
Mlnuten; elne st^ndlge Bewe^ng der Form wShrend des Trocknens 
war zur Erzlelung elner glelclim^Blgen Wands tarke erf order 11 cli. 
Nacb dem Troclcnen wurden die Kapseltello, d. b. Kapsel und 
deren VerschluB von den entsprechenden Stlften ab^eetrelft. 

Belsplol 2t 

KapseUxerstellung im Tlerzlehverrahren: 

Aus dem ^lelchen modlflzlerten Polyvinylalkobol wlo in Bel- 
spiel 1 wurde elne 0,5 mm dlcke Folle mlttels Breltacbiltz* 
dUsenextruaian bergestellt. Abschnltte dleser Folle wurden In 
elne Vakuum- Tlefzlehmas chine , Pabrlkat "Klefel" Typ KI^ 3 AV mlt 

509827/0366 



2363853 

. - 5 - 

Positivform eiaffofiihxt und d±© ontsproclxend-en KapseXzi und. 
Kapselvcrscliliisao be± einer Tempcratur von ca, 200°C und 
einer Heisjzoit von 15 S«lcundon tiefgozoeen. 

In edlnem weitei-en Arbextsgan^ \mrden die Kapseln mittels elnes 
Hassers von der iibearschUssigen Polie abgetronnt# 
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PatentanspjTuclie t 

Solbs-fctragonde Packungen oder Kapseln Tlir Hedlkamente , 
dadurch. gokennzeictuaet , dafi das KapsolmaterlaX aua elnem 
laodlf 2.si.ert;en PoXyviaylalkolzol besteiitg dear exja toilver- 
selftas Pfropf copolymerisat von Vinylacetat auf PolyfeLth.yleii- 
oxid ist iind 1 - 50 Gewo ^ ithylonoxid-Einlieitenp 1 - 50 Gow.^ 
Vinylacetat-Einlioxten und 20 « 98 Gev/o Vinylalkoliol- 
Elniielten. enthEXt* 

2. SeXbs1;tx*agGnde Packungen odor KapseXzx nacti Axispnich 1 , da- 
durclx ^akezmzelcluiet » daO di© Polyatliylonoxid-Koiiipoiioxil;© 
des Pf ropf copoXymerlsats eixi MoXokuXargswictit von mXndesteiis 
10000 besitsto 

3« Verwendtmg eliaes modlf iziertojn PoXyvinyXaXkoh.oXs ziacli 

iVxtapz-ucli 1 aXs MaterlaX zur HersteXXiuig von soXbsttragozidexi 
Packung^on. odei* KapsoXn fiir Modikamento • 
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